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工gA 腎症 に お け る補体系の 役割 を明 ら か に す るた め に ， 補体活性化の 調節 に 焦 点を あて ， 補体制御
蛋白 に つ い て 検討 した． C 4－binding pr oteinくC4－bpIは， C4b が C 3b in a ctiv ato rくC 3bI N Alで 分解 さ れ る
時の 補助因子 と して働き ， そ の 存在 は， Cla ssic alpathw ay の 活性化 が起 っ た こ と を示 す感度の 良い 指標 と
な るも の で ある
． PIH globulin く月l印 は C3b がC3bI N Aで 分解さ れ る際 に 重要 な制御蛋白で ， そ の存在
は， alternativ epathw ay の 活性化を示 す もの で ある． 本研究で は 糸球体の C4－bp，PI H，C 4 の沈着は蛍光
抗体間接法で ， IgA，IgG，IgM ， Clq， C 3の 沈着は 同直接法で検討 した． 補体制御蛋白及 び補体各成分 の 血
中濃度は 一 元 免疫拡散法で測定 し た． IgA 腎症 で は， 糸球体に C4－bp の 沈着 が 60％に 認 め られ，
一 方 C 4 の
沈着 は 30％に 認め られ た ． C4－bp の 糸球体沈着の 頻度は， IgA 単独沈着群 に 比 べ ， そ の他 の 免疫グロ ブ リ
ン の 沈着を伴う 群で高率に 認 め られ ， ま た組織障害度が進む に つ れ て ， 高く な る傾向 に あ っ た ． 血中の C4－
bp濃度 は1gA 腎症で は高値 を示 した． C 4－bp，PI Hの 血 中濃度と それ ら の組織で の 沈着強度， 分布 と の 間
に は有意な相関 は認め られ な か っ た ． 以 上 の 結果 より， IgA 腎症 で は， 糸球体の C 3の 沈着 は， alter n ativ e
pathw ay の 活性化だ け でな く， Cla s sical pathw ay の 括性化 に よ っ て も起 ると考 え られ ， 特 に進行 した組
織変化 を伴う と か ， 糸球体 に様 々 な種類の 免疫 グ ロ ブ リ ン の 沈着を 伴う症例 で糸球体の 局所 に お い て cla s－
Sic alpathw ay の活性化が起 る と考え られ る．
Key w o rds IgA n ephr opathy，Co mple m ent c ontrolproteins， Cla ssic alpathw ay．
王gA 腎症は， 全身性 エ リ テ マ ト ー デ ス ， 慢性 の 肝疾
患， 紫斑病性腎炎な どの基礎疾患 を有 しな い メ サ ン ギ
ウム 増殖性糸球体腎炎で ， 免疫蛍光抗体法に よ っ て ，
メ サ ン ギ ウ ム 領域 に 工gA 優位の 沈着 を示 す疾患で あ
る1ト 7I
．
IgA 腎症 で は， IgA の 他 糸球体に 補体成分の
C 3の 沈着 を伴う こ とが 多い が ， 本症 で の 補体 の 活性化
に つ い て は ま だ不明 な点が 多い ． 従来， 本症 で は， Clq，
C 4な ど の 補体 の e a r－1y c o mpo n e nt の 沈 着 は ま れ
で3 酬 ， ま た は凝集 したIgA がalte m ativ e pathw ay
を介 し て補体 を溶性化させ る 明 こ と な どか ら， その 補
体 の 活性化は 主 に ， alte r n ativ e pathw ay が 関与し て
い る と考 えら れ てき た ． し か し補体 の 活性化 に つ い て
は ， 直接的な証明 はな く ま だ疑問の 余地 が残さ れ て い
る6川 1り
補体 の 制御蛋 白 の う ち C4－bp は， C4 を含 む免疫複
合体 に 組み こ ま れ て， C3bI N A が C 4を 分解す る 際の
補助因子 と して働く と され ， そ の 存在は， Scha rfstein
ら1 2Iに よ り cla ssic al pathw ay を介 した補体 の 活性化
を示 す感度の 良 い 指標 と なる と され て い る． 一 方 卵 H
は， C 3b が C 3bI N Aに よ っ て 分解 され る 時の 補助国子
と して不可欠で1 3J 川， その 存在 は alte rn ativ epathw ay
の 活性化 を示 すも の で あ る．
そ こ で 著者は， こ れ ら の 補体制御蛋白の 糸球体 へ の
沈着態度 を検討 し更に ， 血中濃度 を測定す る こ と に よ
り， 工gA 腎症 に お け る補体の 活性化 に つ い て 考 察 し
た．
A bbr ev atio n s こA G N， a C ute glom e rulo n ephritisニPIH，PIH globulinニ C3bI N A， C 3b
ina ctiv atorニ C4－bp， C4－bindig pr otein JF， im m u n oflu ore sc en c eニ工Gs， im m u n oglobulinsニ
M P G N， m e mbr a n opr olifer ativ eglo m erulon ephritisi PGN， pr Olifer ativ eglo m erulo n ephritisニ
R A， rhe u m atoidarthritisニ S L E， SyStemiclupu s erythe m atos u s．




対象お よ び方 法
王 ． 対 象
組織学的検討 は， 当科及 びそ の 関連施設 で 腎生検 を
施行 した， 工gA 腎症 52例， 全身性 エ リ テ マ ト ー デ ス
くS L EllO一札 TypeI膜性増殖性糸球体腎炎くMP G NI
8例， 急性 糸球体腎炎くAGNフ 5例， 膜性腎症 7 例に
つ い て 行な っ た ． 補体制御蛋白及 び補体各成分 の 血中
濃度 に 関し て は， 免疫蛍光抗体法 を行な っ た症例 を 中
心 に ，工gA 腎症3 6例 HgA 沈着 を伴わ な い メ サ ン ギ ウ
ム 増殖性糸球体腎炎くP G NI12例， S LE 16例， M P G N
8例， 肝硬変症 10軌 慢性関節リ ウ マ チ くR封 9例
及 び正 常者 20例 よ り採血 し， 血清を分離後， － 70
0
Cに




V im －Silv er m a n針を用 い ， 経度的腎生検 に よ っ て 得
られ た 組織 をSu sa固定液で 固定後， パ ラ フ ィ ン包埋
し 4lL に 薄切 し， he m ato xylin －e O Sin， pe riodic a cid
Schiff染色 を行な い 光顔的に 観察 し た． IgA 腎症 は，
S hir ai ら9切 報告 に 準 じ組織障害度 に よ っ て 三群 に 分
類 した． 即 ち微少変化 を示 すも の を工群， 標本中の 全
糸球体中， 半月体形成 を伴う糸球体及 び， 硝子化 あ る
い は硬化糸球体 の 割合が 30％未満の も の を H群， 上 記
の 変 化が 30％以 上 の 比 較的進行 した も の を王II群 と し
た．
2 ． 免疫蛍光抗体法
生検標本の一部 を 0． C． T ． c o mpo u ndくM ile s社製l
に 包埋 後， N300Cの ク リ オ ス タ ッ ト くT is su e－ Tek II，
M ile s社 鮎 内で 凍結固定後， 同ク リオ ス タ ッ トで 4JL
に 薄切 し， C 4－bp，PIH，C 4 は蛍光抗体間接法で， IgA，
IgG，IgM ， Clq， C3 は同直接法で検討 した．
3 ． 血 中濃度測定
補体制御蛋白， 補体 各成分の 測定 は， 一 元 免疫拡散
法 弼 に よ り測定 し， 濃度を正 常プ ー ル 血 清 に 対す る 百
分率 で 表わ した．
4 ． 抗血 清
ヒ ト C4．bp に 対 す る 抗体 は 精製 さ れ た ヒ ト C4－
bp
1 21 1引1 射り刀を ウ サ ギ に 免疫 した も の を金沢大学癌研究
所免疫生物部門の 高橋教授よ り， ま た ヒ ト 月1 Hに 対す
る ヤ ギの 抗体131は V irginia 大学 の Rud dy 教授よ り供
与 され た も の を用 い た
．
その 他 の 蛍光抗体法， 一 元 免
疫拡散法に 使用 した 抗血 清は ， Behring社製の も の を
用 い た
．
5 ． 統 計学的処理
群問の 比 較 に は ， Stude nt，s t te st お よ び Fishe rの
直接確率計算弘 一 部で M a n n－ W hitn ey
，
s Ute st を用
成 績
工 ． 組織学的検討
1 ． 糸球体に お ける補体制御蛋白の沈着
IgA 腎症例で の C4－bp の 沈着を図 1に 示 した． 蛍光
は 主 に メ サ ン ギ ウム 領域 に 強く 一 部係蹄壁に も認め ら
れ， こ れ は C 3の 沈着部位と類似 して い た
． 図2 に は 同
一 症例の PI Hの 沈着を示 した が， C 3，C 4－bp な どと 同
様メ サ ン ギ ウ ム 主体 に 沈着が認 めら れた ．
各種腎疾患の 補体制御蛋白， 補体各成分の 糸球体沈
着陽性率 を表1 に 示 し た． C4－bp は， 1gA 腎症で は52
例中31例 く60％ぅ に 陽性で ある が， 一 方 C4， Clq の 陽
性率 はそ れ ぞれ 30％， 6．4％で あ っ た ． ま た 刷月 ， C 3の
陽性率は ， 両者 とも 85％前後で あ っ た ． S L E， Ty peI
M P G N で はC4－bp， PI H， C3， Clq， C 4 はい ずれ も 全例
陽性で あ り， こ の 二 疾患で は cla s sic al pathw ay の 関
与が 主体 で あ る こ と を示 した． 一 方 AG Nで は， C 4－bp
の 沈着は 5例中 1例 の みで あ るの に 対 して， C 3は全例
で ， 月IIi は4 例中 3例く75％う に お い て陽性 で ， こ の
疾患で は alte rn ativ epathw ay の 関与が重 要で あ る こ
とが 示 さ れ た．
次に IgA 腎症例で C4－bp の 沈着と， 他 の 補体成分な
どの 沈着と の 関係を検討 した． く表 2う． C4．bp 沈着群 で
は， C4 の沈着例が有意 に 多か っ たが ， C4－bp が 陽性 で
も C 4 が陰性 の 例が， 25例中14例く56％うも あ り， C4－
bp と C4 の陽性率に か な りの 差が 認め られ た．
2 ． 王gA 腎症例 の サ ブ グ ル ー プ に お け る 補体制御
蛋白の 糸球体沈着
表 3 に は糸球体に お ける 各種免疫グ ロ ブリ ン沈着の
有無 と， C4．bp， C4， ガ1 Hな どの 陽性率 との 関連 を示 し
た． 表中の IgA o nly は ， 糸球体に IgA 以外 の 免疫グ
ロ ブ リ ン の 沈 着の な い 群 を， IgA＋ otherIGs は， IgA
以 外に IgG， IgM の い ずれ か また は その 両者 の 沈着を
伴う群 を示 して い る
．
C4－bp の 陽性率はIgA o nly群 で
は 38％で ， IgA ＋othe rl Gs群 で は 64％で ， 統計学的
に 有意 で は な い が 後者 に お い て 高率 で あ っ た ． ま た
Clq に 関 し て はIgA＋ other I Gs 群 で 37例 中 3 例
く8．1％コ で 陽性 で あ っ たが ， 工gA o nly 群で は 全例陰
性で あ っ た
．
組織障害度と免疫グ ロ ブ リ ン ， 補体制御蛋白， 補体
各成分 の 沈着の 関係 を表 4 に示 した． C4－bp の 沈着は ，
組織障害度が進 む に つ れ て ， 統計学的に 有意に 高率 に
認め られ た． 工gG，1gM の 沈着に つ い て は各群間で 有意
な差が な く， C4－bp の 沈着頻度は ， 糸球体の 免疫 グ ロ ブ
リ ン の 沈着 と関係な く， 組織障害の 程度で異 なる と 考
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Fig．1． Glo m e rula rdepo sits of C 4
－bpin a c a s e of IgA n ephr opathy．
Im m u n 。flu o r es c en c くI FI w a s obs e rv ed predomin a ntlyin the m e sangial a r e a a nd faintly
alo ngthe c apilla ry w alle s．
Fig． 2． PIH depo sitsin the s a m e ca se a sFig． 1．
Im m u n oflu o re s ce n c e ofPIH lo c ated o r edo min a ntlyinthe m es a ngiala re a a sdidthatof C 3
0 rC 4－bp．
工gA 腎症 に お ける 補体制御蛋白 に 関す る研 究
Table l■ Frequ e n cies ofpo sitiv eIF fo r c o mple m e nt c o mpo n e nts a nd c o mplem ent co ntr oIpr otein s
in v a rio u s renaldis e a s es
15
Im m u n o8u o re s ce nc e










IgA nephropathy 31ノ52 く601 3147く6．41 13144く301 46ノ52 く871 39ノ46く851
S L E lOノ10く1 001 10ノ10く1咄 10ノ川く1001 10ノ10く100I lOハ0く100う
M P G N 818 く100J 8ノ く10J 717く1001 818く1001 8ノ く1001
A G N lノ5 く20ン 0ノ5 く01 2ノ5 く401 5ノ5く100I 3ノ4 く75う
M embra no us nephropathy 5ノ7 く7い 2ノ7 く291 317 く431 3ノ7 く43I 3ノ4 く751
T he n u m e ratorde n otesthe n umber of patie nts with po sitiv eI Fa nd the den o min ato rde n ote s the
n u mbe r of patie nts examin ed． く％1， the per c entage of po sitiv eIF．
Table 2． Frequ e n cies ofpo sitiv eIF fo r c o mple m ent c o mpo n e nts a ndノ91H inIgA n ephropathy
Patie nts with a nd witho ut glo m e rula rC4－bp depo sits










C4－bp po sitiv e 2ノ26く7．71 11ノ25 く44ヨホ 29ノ31 く9射 25ノ28 は9う
C4－bp n egativ e l121く4 ．81 2119 く川 17121 は1J 14JI18 く781
Tota1 3ノ47く6．41 13ノ44く301 46ノ52 く87J 39ノ46 く85う
The n u m er ato rde n otesthe n u mbe r of patie nts
．
with po sitv eIF and the de n omin ato r de n ote s the
n u mber of patie nts e x amin ed． C4－bp po sitiv e， patle ntS with glom erular C4－bpdepo sitsこC4－bp n egativ e，
Patie nts witho ut glo m e r ula rC4－bp depo sits．
ホ
， Pく0．05 by Fishe r
，
s e x a ct pr obability te st．
Table 3－ Relatio n ship betw e en depo sits ofim m u n oglobulin ty pe s a nd c o mple m ent c o mpo n e nts
O r C O mPle m e nt c o ntr olpr otein
Im m u n oflu or e sc e n c e
Patie nts
C4－bp Clq C4 C3 pIH
く％1 く％う く％1 く％う く％う
IgA o nly 3ノ8 く38J Oノ8 くOJ lノ7 く14ン 8ノ8 亡10 1 6ノ7 く86う
工gA ＋othe rIGs 27142 く641 3137 胤1 12136 く331 37ノ42 く8鋸 33138く87l
T he n u m er atorde n ote sthe nu mber of patie nts withpo sitiv eI Fa ndthe den o min ato rde n ote s the
n u mber of patientsF，Xam ined． IgA only， patie nts with glo m er ula rIgA depo sits but witho ut otherim －
mu n oglobulin depo sltSこ工gA 十 OtherIGs， Patie nts withglo m e r ula rIgA depo sits a cc o mpa nied by IgG
andlorIgM ．
え られ た． 一 方月I Hの 沈着頻度 に は 各群間 で 差 は な
か っ た
．
ま た Clq の 沈着 は111群 で 増加す る傾向に あ っ
た ．
工工
． 補体 制 御蛋 白 の 血 中濃度
各疾患 に お ける 血 中の C4．bp 濃度 を図 3 に 示 した ．
IgA 腎症 で は ， 血 中濃 度 は約半数 が 正 常者よ り 高値
で ， 平均値 も有意 に 高値 を示 した． S L E， M P G Nで は，
高値 か ら 低値 ま で 様々 な値 を示 した． 肝硬変症 で は，
多くの 症例が低値 で ， 平均値も 正 常者 に 比 し有意に 低
値 を示 し た． RA で は逆 に 高値 を示 す症例が 多く ， 平 均
値は 有意 に 高か っ た ．
血 中の 月1 Hの 濃度 を図 4 に示 した．1gA 腎症 で は少
数例で 低値 を示 したが ， 平均値で は， 正常者と 比 べ て
差が な か っ た ． そ の 他の 疾患で も正 常者と有意の 差 を
示 す 疾患は な か っ た
．
表 5に は， IgA 腎症 とIgA の 沈 着 を認 め な い P G N
を対比 して ， その 血 中の 補体制御蛋白と補体各成分の
濃度 を示 した． IgA 腎症 で は C 4－bp と C3の 濃度 が そ
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Table 4． Relatio n shipbetw e e ngr ade ofglo m e r ula rhistologic cha nges and depositio n ofIgG， IgM ，
c o mple m e nt c o mpo n e nts o r c o mple m ent c o ntr olpr otein sin
lgA n ephropathy patie nts
Glo mer uJa r
histologlC
Cba nge s











C 3 ノ幻 H
く％う く％う
Gr o upI l12 く501 1ノ2 t501 012 く01 012 くO1 012 く01
Group 工 21ノ32く661 24ノ31 く771 1 8ノ33く551 1ノ31く3．3う 8ノ27く30う
Gr o up m 9116く561 15ノ17 t881 13J17 く771
毒
211 4く川 5115 く33l
1ノ2 く501 2ノ2 く1001
31ノ33く9 射 23ノ28く82う
14ハ7く82フ 14ハ7 く82う
Tota1 31ノ50く62う 40ノ50く師 31ノ52く60I 3ノ47く6．4う 13ノ44く30I 46ノ52く87う 39ノ46 く851
T he n u m e r ato rde n otesthe n u mbe r ofpatie nts with po sitiv eI Fa ndthe de n o min ato rde n ote st
he
numbe r of patie nts e x a min ed． Gr o up I， minim al le sio n sニ Gr o upII， m eS a ngial lesio n s which a r e
inte r m ediate betw e e nGro up I and GroupIII3 Gr o upIII， m eS a ngial prolifer ativ e le sions with
m ode rately adv a n c ed cha nge s s uch a s c r es c e nt， hyalin o sis and scler o si in m o r etha n
30％ of all
glo m er uliobtain ed．
＋
，differentfro m othe rgr oupsくpく0．051by M a n n－ W hitn ey
，
s U te st－
Table 5． Ser u mle v els of C4－bp， PIH or c o mplem ent c o mpo n entsin patie nts withIgA n ephropathy
in c o mpa ris o n with n or m als ubje cts or patients with m e s a ngialpr olife r ativ e glo m er ulo n e－
phritisくP G NJ witho utIgA depo sits
Ser u mlev elLく％1
C 4－bp pIH C lq C3 C4 C5
Nor m alsubje cts
くn ニ 201
IgA n ephr opathy
くn ニ 361
P G Nwitho utIgA
depo sits くn ニ 121
99．6士 12．0 100土16．0 98． 士14．3 100士10．6 100士23．7 102 士9．5
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韓 ホ土19．1 103士16．6 109士23．9 113
ホ士22．1 109士32．4 98．4 士16．7
1 06士25．9 103土23．4 96．8士14．0 104士19．4 113土31．3 106士20．2




， pく0．02c om pared with nor m al subje cts． くu npair ed Stude nt
，
s t te stI
れ ぞれ 115士19．1％， 113 士22．1％と正 常者 に 比 し有意
に 高値 を示 した ． 一 方IgA 沈着 を認め な い P G N症例
で は， 正 常者と有意の 差 を示 す も の は な か っ た ．
考 察
本論文 で は工gA 腎症 を従来 の報告1ト8期
1 1厄 従っ て，
He n o ch．Sch8nlein purpura ，S L E， 肝硬 変な どの 基礎
疾患 を伴 わず， メ サ ン ギウ ム に 蛍光体法で 工gA 優位の
沈着 を有す るメ サ ン ギ ウム 増殖性糸球体腎炎 と定義 し
た
． 本症で は1gA が単独で沈着す る症例も あ るが ，
一
般 に 他の 免疫 グ ロ ブ リ ン や C3の 沈着 を伴 っ て い る 例
が 多い ．
本症で は蛍光抗体法に よ り， 補体 の 初期成分の 沈着
が み られ ない こ と に よ り ， 従来は 本症 で の補体 の 活性
化 は alte rn ativ epathw ay を介 して 行な われ ると考 え
られ て き た 細 射． また ， 凝集IgA に alte rn ativ epath－
w ay を介 した 補体 の 結合 が認 め られ た と の 報 告
川 が
あ る． 一 方 S hm ekel ら1 9Iは， IgA 腎症例 の 113 以 上に
Clq の 沈着 を認 め た と報告 して お り， さ ら に IgA が
Cla ssic al pathw ay の補体 を活性化さ せ る と い う い く
つ か の 報告も あ る． Bu rrittら201は， ヒ トの骨髄腫 由来
の IgA の Fc 部分が， Cla ssic alpathw ay の 補体 を結合
す る こ と を示 し， 工ida ら2りも同様 の 報告を し て い る ．
W illia m sら
2 21は， 唾液 中の C 3に 対 す るIgA 抗体 が
n ativ eC 3 と結合 し， Cla ssic alpathw ay の補体初期成
分を直接活性化 す る こ と を示 した． Scha rfstein ら1 2Iに
よ れ ば， C 4－bp は 免疫複合体中の C4 を分解 す る 時の
補助因子 と して ， 複合体中に 組み こ まれ る た め， そ の
存在 は補体の cla ssic alpathw ay の 活性化 が起 っ た こ
と を強 く示 す と され て い る
． 今回 の検討で は， 蝮A 腎
症 の 約 60％の症例 で C 4－bp が 陽性 で あ っ た が ， 一 方
Clq， C4 の 陽性率 は それ ぞ れ 6．4％， 30％で あ っ た ． C4
と C 4－bp と で 蛍光抗体法の 陽性率が 大き く 異 な り こ
の 差が ， 何 に よ る もの か明 らか で は な い が 次の よう な
可能性が考 えられ る ． す な わ ち い 抗 C 4抗体に 比 べ て
抗 C4－bp 抗体の 方が ， 抗原に 対す る 親和性 が高 い ． 21





































































IgA Nephr． S L E M P G N しiv e r
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n ニ 2 0 n ニ 3 G n ニ 1 6 11ニ 8 n こ 1 0 n ニ 9
Fig．3． Se r u mle v els of C 4－bpin n o r m alc o ntroIs and patie nts with IgA n ephr opathy，S L E，
M P G N，1iver cirrho sis o rR A．
Ea ch dot w as expr e ss ed a spe rc e ntage ofthe po oledn o r mals eru mlev el． T he shaded a re a
in dic ate sthe n o r m al ra nge． p， u npaired Stude nt
，
s t test．
Fig－4． Seru m le v els ofJヲ1H in n o r m al c ontr oIs a nd patie nts with IgA n ephr opathy， S L E，
M PG N，1iv e r cir rho sis o rR A．
Ea ch dot w as e xpr e ssed a spe rc e ntage ofthe po oled n o r m als er u mlev el． T he shaded a r e a
indicate sthe n o r m alr a nge．
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沈 着 した C 4 が C 4－bp， C 3bl N Aに よ っ て分解さ れ る．
31 C4 の抗原決定基が C 4－bp に よ っ て お お わ れ る な
どの可能性 で あ る．
今回の成績で ，IgA 腎症例 の 半数以 上 に，C 4－bp の 沈
着 を認 めた こ と は， 本症 で cla ssic al pathw ay を介 し
た補体の活性化 が起 っ て い る こ と を示 す もの と考 えら
れ る1 2I．
PIHは C3b のa mplific atio n cycle の 制御蛋白で ，
C 3b が C3bI N A で分解 さ れ る 時の 補助因子 と し て働
く1 8I川 ． も し こ の蛋白 に よ っ て C3b が分解 され な けれ
ば ， C3bam plific atio n cycle を介 して 補体 の活性化が
進 み大量 の C 3 が消費され る こ と に な る．
今回 の 成績 で は 斤1 E の沈着 は， IgA 腎症の 約 85％
の 頻度 で認 め られ ， こ れ は C 3の 沈着頻度と ほ ぼ 同 じ
で ， C 4．bp の 頻度 よ り高率で あ っ た ． こ の こ と は， 本症
で の 補体 の活性化は主 に alte rn ativ epathw ay を介 し
て起り ， 一 部 classic al pathw ay を介す る こ と を示 し
て い ると 考えた ．
1gA 腎症を， 組織障害度別， あ る い は沈着 して い る
免疫 グ ロ ブ リ ン に よ っ て 分類 して 検討 す る と， 卵 H で
は 各群間 に 差 を認 め な か っ た ． 一 方 C 4－bp に 関 し て
は， 組織障害度別 に み る と 工群で は， 陽性例 はな い が
障害度が進む に つ れ て ， 陽性率の 増加が認 め られ た ．
ま た， 王gA 単独陽性群と ， そ の 他の 免疫 グ ロ ブリ ン 沈
着を伴う群で 比較す る と， C4－bp の 沈着は， 後者の 群 で
．
高率で あ っ た ． これ らの結果 か ら， 工gA 腎症 で は， 組
織障害度の 高度 な群 ある い は， 他の 免疫グロ ブリ ン 沈
着 を伴う群 で は ， 糸球体局所 に お い て， Cla sic alpath－
w ay を介 した補体の 活性化が起る と 考え られ た．
C 4－bp， PI Hの 糸球体沈着 は cla ssic al pathw ay を
介 す る 補体活性化 が起 る代表的 な疾患 で あ る S L E，
Ty peI M P G N の全例で ， と も に 陽性 で あ っ た ． PI H
が こ れ ら の疾患で高率 に 陽性 であ っ た こ と は， a mp旧 －
ic ation cycle を介 して C3b が大量 に 生 じ， そ れ を処理
す る た め に 朗 H が動員 され た 結果 と考 え られ た．
A G N で はPI H の沈着頻度 は， C4－bp に 比 べ 約 3倍
で ， 本症 で の補体の 活性化が ， alte rn ativ epathw ay を
介す る こ と を示 して い る ． W yattら23Iは A G Nで PI H
の 沈着陽性例が少な い こ と を報告 して い るが ， こ れ は
症例の ス テ ー ジの 羞 に よ る も の か も しれ な い ．
糸球体腎炎 に お い て補体の 活性化が全身の 流血中で
起る か ， 腎局所で起 るか は難 しい 問題 で ある ． 工gA 腎
症 で は， 組織 に 補体成分の 沈着 を認め るが ， こ れ ら の
補体成分 の 血中濃度 は正 常か も しく は上 昇 し てい た．
S L E は， Cla ssic al pathw ay の 活 性化 を認 める 代表的
疾患で あ るが C 4．bp，月1Hの 血 中濃度 は必ず し も低値
を示 さ な か っ た ．
M o s eley ら
241は 補体低下 を認 め る M P G Nの 症 例
で ， 正 常者と比 べ 斤1 Hの 血中濃度 に 羞 を認 め な か っ た
と報告 して い る．
ま た今回の成績 では C4－bp の 血中濃度 は， 肝硬変症
で ， 統計学的に 有意に 低値 を示 し， R A で有意に 高値 を
示 した． こ の こ と は， C4tbp が肝で 産 生さ れ， 何ら か の
炎症に よ っ て 産生 が促進さ れ るの で は な い か と い う こ
と を示 して い る． IgA 腎症例 で 血中 C 4－bp が 高値を示
した こ と は， 本症 で， ど こ か に 不明の 炎症巣が ある こ
と を示唆 してい る の か も しれ な い ．
結 論
王gA 腎症 で 補体制御蛋白 の 糸球体沈着 と血中濃度
に つ い て 検討し下記の 結果 を得た．
1 ． C4－bp は 60％の 症例 で， 月1H は8 5％の 症例 で
沈着が認 めら れ た．
2 ， 工gA 単独沈着群 と， その 他 の 免疫 グ ロ ブ リ ン
く1gG，IgMlを伴う 群で は， 後者の 方が C4－bp の 陽性
率が高 か っ た ．
3 ． 組織 障害が進む に つ れ て C4－bp の 沈着頻度 は
高率と な っ た ．
4 ． 血 中の C 4－bp 濃度 は正 常者 に 比 し 有意 に 高値
を示 した ．
5 ． ガ1 Hに 関し ては ， 工gA 腎症の 上記 の サ ブ グル
ー
プ 間で の 糸球体沈着陽性率に は差が な く， 血 中濃度に
関 して も， 正常者 と羞 を認め な か っ た ．
以上 よ り1gA 腎症 の 補体 の 活性化 に つ い て は 従来
い わ れ て き た alte rn ativ e pathw ay の み で は な く
cla s sic al pathw ay の 関与 も重 要で あ り， 後者 の 活性
化が組織障害の 進展 に 関与 し て い る の で は ない か と考
察 した．
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A bstract
To elu cidate t he r ole of t he co mplem e nt syste m in IgA n ephropat hy， C O mPle m e nt c o ntr oI
PrOteins w e r ein v e stigated by fo cusing o nt he m odulation ofc o mple m e nt a ctiv atio n． C 4
－binding
PrOtein くC 4－bpJis a n e ss e ntialpr otein fo r r egulatingt he pr ote olysis of C 4b by C 3 b in a ctiv ato r
くC 3 b IN Al， and t he pr es e n c e of thispr otein is a se n sitiv eindic ato r ofclassic alpathw ay a ctiv atio n．
PI H globulin くPI HJis a nim po rtantpr otein for r egulatingt he C3 ba mplific atio n cycle through
cle a ving C 3 bas a c ofa cto r of C 3 b I N A， a nd itspr e s e n c e r ep s e nts a state ofalter n ative pathw ay
a ctivation ． G lo m er ula rdepo sits of C 4
－bp， PI H a nd C 4w er etested with t he indir e ct im m u n o－
flu o res c e n c eくI FIstaining a nd depo sits of IgA， IgG， IgM ， C lq a nd C 3w e r e stain ed byt he dir e ct
lF m ethod． Serum c o n c e ntr atio n s ofc o mple m e ntc o ntr oIpr oteins a nd c o mple m e ntc o mpo n e nts
W ere m eaS u red byt he single r ad ial im m u n odiffu sio n emt hod． Glo m e r ula rC 4
－bp depo sits w e r e
found in 6 0％ of patients wit h IgA nephr opathy， W hile C4 depo sits w e r ein 3 0％． G lom e rula r
depo sits ofBI H w e r efo u nd in 85％ ofpatie nts with IgA n ephr opathy． T he fr equ e n cy ofglo me－
rula rdepo sits of C 4－bp te nded to be highe rin thegroup with depo sits ofv a uio u sim m u n oglobu
－
1in ty pe stha nin t he gr o up with deposits wit h IgA alo n e a nd it in c r ea sed pa rallel with the prog
－
r e s sio n ofglo mer ula rhistologic cha nge s． T hc s e ru mC 4
－bple v el w ashighe rin IgA n ephropathy
patie nts． No signific a nt c o r relatio n w a sfo u nd betw e e nt he s er u mle v elof C 4
－bp o rPI Ha nd the
exte nt o r distribution of tiss u edepo sits of t he s e co mple m e nt c o ntroI pr otein s． T hese res ults
． sugge st that glo m er ular C 3 depo sits in IgA n ephr opat hy a r e attributable to t he a ctiv atio n n ot
O nly of the alte rn ativ epathw ay but also of the cla ssic alpat hw ay， a nd t helatter a ctivatio ntakes
Plac elo c ally in glo m e ruli wit hadv a n c ed histologic cha nge o r withv a rio u sim m u n oglobulin
depositsin IgA n ephropathy．
